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fsj (54) Title: TUBULYSIN BIOSYNTHESIS GENE 

^ Rezeichnung: TUBULYSIN-BIOSYNTHESE-GENE 

— ;«7; \h*i met: The invention relates to an ss-DNA molecule, a ds-DNA molecule, an RNA, a vector, the use of the same, and a cell, 
espcciaiiy for expressing tubulysin genes. 



^ (57; Zusainmcnfassung: Die Erfindung betrifft ein ss-DNA-Molekiil, ein ds-DNA-Molekiil, eine RNA, einen Vektor, dessen Ver- 
wendung sowie eine Zelle, insbesondere zur Expression von Tubulysin-Genen. 
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other means 

"P" document published prior to the international filing date but 
later than the priority date claimed 



*T* later document published after the international filing date 
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invention 

"X" document of particular relevance; the claimed invention 
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involve an inventive step when the document is taken alone 

"Y" document of particular relevance; the claimed invention 
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1-18 



A 
A 

A 
A 
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the whole document 
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the whole document 



REICHENBACH UND HOFLE IN GRABLEY, SUSANNE; 1-18 
THIERICKE, RALF (EDS.): "Drug Discovery 
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INTERNATIOML SEARCH REPORT 



xfl^^al application No. 

PCT/EP 03/09780 



Box I Observations where certain claims were found unsearchable (Continuation of item 1 of first sheet) 

This international search report has not beenestablished inrespect of certain claims under Article 1 7(2) (a) for the followingreasons : 
1. I I ClairnsNos.: 

1 — 1 because they relate to subject matter not required to be searched by this Authority, namely: 



2. Q ClairnsNos.: 

because they relate to parts of the international application that do not comply with the prescribed requirements to such 
an extent that no meaningful international search can be carried out, specifically: 



ClairnsNos.: 

because they are dependent claims and are not drafted in accordance with the second and third sentences of Rule 6.4(a). 
Box n Observations where unity of invention is lacking (Continuation of item 2 of first sheet) 
This International Searching Authority found multiple inventions in this international application, as follows: 

see supplemental sheet 



3 - □ 



1 . As all required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report covers all 
searchable claims. 

2. [ | As all searchable claims could be searched without effort justifying an additional fee, this Authority did not invite payment 

of any additional fee. 

3 . I I As only some of the required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report 
— covers only mose claims for which fees were paid, specifically claims Nos.: 



4. I x I No required additional search fees were timely paid by the applicant. Consequently, this international search report is 
1 — 1 restricted to the invention first mentioned in the claims; it is covered by claims Nos. : 

1-18 (partially) 

Remark on Protest | | The additional search fees were accompanied by the applicant's protest. 

No protest accompanied the payment of additional search fees. 
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Box II 

See supplemental sheet. 

Box II, 4 
1-18 (in part) 

The International Searching Authority has determined that this international 
application contains multiple (groups of) inventions, namely: 

Inventions 1-59: 

no. 1: claims 1-18 (in part) tubulysin-biosynthesis cluster; 
nos 2-17: claims 1-18 (in part) ssDNA molecule with ORF1-16; 
nos. 18-24: claims 1-18 (in part) ssDNA molecule with TubA, B, C, 
D, E, F, or Z and their corresponding domains; 

nos 25-59: claims 19-32 (in part) polypeptides defined by Seq. ID No. 
2-17, 19-32, 34, 35, 36 or 38. 
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cited in search report 



NAL SEARCH REPORT 



Publication 
date 



IntemaSp Application No 

J^EP 03/G978Q 



Patent family 
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Publication 
date 
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26-03-1998 



DE 
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31-10-2001 



DE 19638870 Al 
AU 4555097 A 
W0 9813375 Al 
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INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT -memoes AK.enze.cne 

|_^JfEP_03/09780 



Intern^^ales Aktenzeichen 



A. KLASSIFIZIERUNG DES ANMEnBNGSGEGENST ANDES , 

IPK 7 C12P1/04 C07K5/078 C12R1/01 A61K38/05 C12N1/20 



Nach der Internatlonalen Patentktassifikation (IPK) oder nach der nationalen Kiassifikation und der IPK 

B. RECHERCHIERTE GEB1ETE 

Recherchierter MindestprOfstoff (Klassifikationssystem und Klasslfikationssymbole ) 

IPK 7 C07K C12N 



Recherchierte aber nicht zum MindestprOfstoff gehSrende Ver6ffentlichungen, soweit diese unter die recherchierten Gebiete fallen 
Wahrend der internationalen Recherche konsultierte elektronische Datenbank (Name der Datenbank und evil, verwendete Suchbegriffe) 

EPO-Internal , WPI Data, PAJ, Sequence Search, BIOSIS 



C. ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN 



Kategorie" Bezeichnung der Vereffentlichung, soweit erforderlich unter Angabe der in Betracht kommenden Teile 



Betr. Anspruch Nr. 



SASSE F ET AL: "TUBULYSINS, NEW 
CYTOSTATIC PEPTIDES FROM MYXOBACTERIA 
ACTING ON MICROTUBULI PRODUCTION, 
ISOLATION, PHYSICO-CHEMICAL AND BIOLOGICAL 
PROPERTIES" 

JOURNAL OF ANTIBIOTICS, JAPAN ANTIBIOTICS 

RESEARCH ASSOCIATION. TOKYO, JP, 

Bd. 53, Nr. 9, September 2000 (2000-09), 

Seiten 879-885, XP009014740 

ISSN: 0021-8820 

das ganze Dokument 



1-18 



-/- 



1 V 1 Weitere Ver6ffentllchungen sind der Fortsetzung von Feld C zu [y 1 Siehe Anhang Patentfamilie 
1 t Gntnehrr.en 1 * 


° Besondere Kategorien von angegebenen Veraffentlichungen *T B Spatere VeraftentHchung, die nach dem internationalen Anmetdedatum 
°A' Vereffentlichung, die den aligemefnen Stand der Technik definiert, ° der d 2 m Prioritfitsdatum verdffentlicht worden 1st und mit der 
aber nicht als besonders bedeutsam anzusehen ist Anmeldung nicht ko Iidiert sondern nur zum Verstandnis des der 

TT alteres Dokument, das jedoch erst am oder nach dem internationalen It^^&ffi^ PHn2lpS °* r der lhr zu 9™ de,ie 9 enden 
Anmetdedatum verfiffentllcht worden 1st * x * vereffentlichung von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung 

"L" Vereffentlichung, die geeignet 1st, einen Prioritfitsanspruch zweifelhaft er- kann alleln aufgrund dieser Vereffentlichung nicht als neu oder auf 
scheinen zu lassen, oder durch die das Verdffenttichungsdatum efner erfinderischer TStigkeit beruhend betrachtet werden 

" Y " Ver6ffentlichung von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung 
^ - hrtf anderen besonderen Grund angegeben ist (wie kann nlcnl a(s auf erfinderischer T&tigkett Beruhend betrachtet 
./■v w !v I iu i • « JM u u werden, wenn die Vereffentlichung mit einer oder mehreren anderen 
O Vereffentlichung, die slch auf erne mQndliche Offenbarung, Verdffentlichungen dieser Kategorie in Verbindung gebracht wird und 
»». -eine Benutzung, eine Ausste lung oder andere MaBnahmen bezieht diese Verbindung fCir einen Fachmann naheliegendlst 
"P" Vereffentlichung, die vor dem internationalen Anmeldedatum, aber nach nst . . . u M kau u ~»* tu o » ** m > ■ 
dem beanspruchten Prioritatsdatum verdffentlicht worden ist & Vertffentlichung. die Mitghed dersetben Patentfamilie ist 


Datum des Abschlusses der internationalen Recherche 

i 

j 13. April 2004 


Absendedatum des internationalen Recherchenberichts | 

1 2. 08. 2004 


J UPd Postanschrift der Internationalen Recherchenbehfirde 
S Europaisches Patentamt, P.B. 5818 Patentlaan 2 
j NL-2280HVRljswijk 
S Tel. (+31-70) 340-2040, Tx. 31 651 epo nl, 
Fax: (+31-70) 340-3016 


BevoIlmSchtigter Bediensteter 

Meyer, W 
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C.(Fortsetzung) ALS WESENTLICrTANGESEHENE UNTERLAGEN 



Inter ^ales Aktenzeichen 

03/09780 



Kategorie 0 Bezelchnung der Veroftentlichung, sowelt erforderHch unter Angabe der In Betracht kommenden Telle 



Betr. Anspruch Nr. 



SOSIO M ET AL: "ARTIFICIAL CHROMOSOMES 
FOR ANTIBIOTIC-PRODUCING ACTINOMYCETES" 
NATURE BIOTECHNOLOGY, NATURE PUBLISHING, 
US, 

Bd. 18, Nr. 3, Marz 2000 (2000-03), Seiten 
343-345, XP001180029 
ISSN: 1087-0156 
Zusammenf assung 



1-18 



DE 100 08 089 A (BI0TECHN0L0G FORSCHUNG 
GMBH) 31. Oktober 2001 (2001-10-31) 
das ganze Dokument 



REICHENBACH H: "MYXOBACTERIA, PRODUCERS 

OF NOVEL BIOACTIVE SUBSTANCES" 

JOURNAL OF INDUSTRIAL MICROBIOLOGY AND 

BIOTECHNOLOGY, BASINGSTOKE, GB, 

Bd. 27, Nr. 3, 2001, Seiten 149-156, 

XP009027664 

ISSN: 1367-5435 

das ganze Dokument 
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DE 196 38 870 A (BIOTECHNOLOG FORSCHUNG 
GMBH) 26. Marz 1998 (1998-03-26) 
das ganze Dokument 

REICHENBACH UND HOFLE IN GRABLEY, SUSANNE; 
THIERICKE, RALF (EDS.): "Drug Discovery 
from Nature" 

1999, SPRINGER-VERLAG BERLIN HEIDELBERG 
NEW -YORK , XP0001180562 
ISBN: 3-540-64844-5 
Chapter 9 
mainly 9.10 
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• ^M^Ktionales Aktenzeichen 
ALER RECHERCHENBERICHT PCT/EP 03/09780 



Feld I Bemerkungen zu den AnsprQchen, die sich als nicht recherchierbar erwiesen haben (Fortsetzung von Punkt 2 auf Blatt 

GemaB Artikel 17(2)a) wurde aus folgenden Grunden fOr bestimmte AnsprQche kein Recherchenbericht erstellt: 
1 . I I AnsprQche Nr. 

weil sie sich auf Gegenst&nde beziehen, zu deren Recherche die Behfirde nicht verpflichtet 1st, namlich 



2. 1 | AnsprQche Nr. 

weil sie sich auf Teile der internationalen Anmeldung beziehen, die den vorgeschriebenen Anforderungen so wenig entsprechen, 
daB eine sinnvolle internationale Recherche nicht durchgefuhrt werden kann, namlich 



3. J I AnsprQche Nr. 

weil es sich dabei um abhangige AnsprQche handelt, die nicht entsprechend Satz 2 und 3 der Regel 6.4 a) abgefaBt sind. 



Feld II Bemerkungen bei mangelnder Einheitlichkeit der Erfindung (Fortsetzung von Punkt 3 auf Blatt 1) 



Die internationale Recherchenbehorde hat festgestellt, daB diese internationale Anmeldung mehrere Erfindungen enthalt: 

siehe Zusatzblatt 



1 . [ 1 Da der Anmelder aile erforderlichen zusStzlichen Recherchengebuhren rechtzeitig entrichtet hat, erstreckt sich dieser 

1 — 1 internationale Recherchenbericht auf alle recherchierbaren AnsprQche. 

2 I I Da fur alie recherchierbaren AnsprQche die Recherche ohne einen Arbeitsaufwand durchgefQhrt werden konnte, der eine 

1 — 1 zusatzliche RecherchengebGhr gerechtfertigt hatte, hat die Behdrde nicht zur Zahiung einer solchen GebQhr aufgefordert. 



3. | | Da der Anmelder nur einige der erforderlichen zusStzlichen RecherchengebQhren rechtzeitig entrichtet hat, erstreckt sich dieser 
• — ■ internationale Recherchenbericht nur auf die AnsprQche, fOr die GebQhren entrichtet worden sind, namlich auf die 
AnsprQche Nr. 



\ y | Der Anmelder hat die erforderlichen zusatzlichen Recherchengebuhren nicht rechtzeitig entrichtet. Der internationale Recher- 
chenbericht beschrankt sich daher auf die in den AnsprQchen zuerst erw&hnte Erfindung; diese ist in folgenden AnsprQchen er- 
faBt: 

1-18 (teilweise) 



Bemerkungen hinsichtlich eines Widerspruchs [ J Die zusatzlichen GebQhren wurden vom Anmelder unter Widerspruch gezahlt. 

F^J Die Zahiung zusStzlicher RecherchengebQhren erfolgte ohne Widerspruch. 
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Internationales AktenzeichenPCT/ EP 03/09780 



WEITERE ANGABEN PCT/ISA/ 210 



Die internationale Recherchenbehorde hat festgestellt, dass diese 
internationale Anmeldung mehrere (Gruppen von) Erfindungen enthalt, 
namlich: 

Erfindungen 1-59 

Nr. 1: Anspruche 1-18 (teileweise) TUBULYSIN-Biosynthese 
Cluster 

Nr. 2-17: Anspruche 1-18 (teileweise) ss-DNA-Molekul mit 
0RF1-16 

Nr. 18-24: Anspriiche 1-18 (teileweise) ss-DNA-Molekul mit 
TubA, B, C, D, E, F oder Z und deren entsprechenden Domamen 
Nr. 25-59: Anspruche 19-32 (teilweise) Polypeptide, die 
durch die Seq ID NO: 2-17, 19-32, 34, 35, 36 oder 38 
definiert sind 
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